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論文内容要旨
 【研究目的】
 各種心疾患の弛緩機能障害が報告されており,虚血性心疾患に関しても同様である。しかしな
 がら,局所心筋動態と弛緩期左室圧減衰とを直接関連づけた報告はない。急性冠閉塞及び冠血流
 低下の弛緩期局所心筋動態と,その左室圧減衰への影響を検討することを目的とした。
 【研究結果】
 ζ方法】麻酔開胸犬の左前下行枝及び回旋枝領域の左室自由壁心筋長を超音波クリスタルにて,
 左室圧,左房圧をカテ先マノメ一夕ーにて計測し,GroupA(n=12)では冠閉塞,GroupB
 (n罵6)では冠血流量をポンプにて制御した。
 【結果】GroupA:非虚血部ではコントロール時,心筋長が最短を示す時相と収縮終期は一致,
 閉塞!5秒後では収縮終期後の等容弛緩期に短縮を認め,最短部位は等容弛緩期に出現した。40
 秒後には再び最短部位と収縮終期は一致した。一方,虚血部では閉塞15秒後収縮期短縮を認め
 たが,収縮終期後は伸展し非虚血部とは鏡像的に変化した。閉塞40秒後には収縮期に伸展する
 bulgingを呈し,収縮終期後の伸展は消失した。またnegativedP/dtは閉塞15秒後に二峰性を
 呈した。R-R間隔は不変(471±53,472±51,468±52msec),駆出時間は閉塞15秒で短縮(17
 5±29vs142±30msec,p<0.01)40秒後(160±31msec,NS)には回復した。以上のことから,
 非虚血部の短縮時間と心全体としての駆出時間に差が生じ,非虚血部の収縮終期後短縮が出現し
 たことが示唆された。
 左室圧減衰の対数プロットは,コントロール時fittillgに1本の直線で可能であったが,閉塞
 15秒後では2本の直線を要した(前半部の時定数をTa,後半部をTbとした)。さらに閉塞15
 秒後に認めた2つの時定数の交点は,時間経過とともに左室圧の高圧部位に偏移し,閉塞40秒
 後,非虚血部の収縮終期後短縮消失と同時に再び1本でfitting可能となった。左室圧時定数は
 コントロール(32.2±5.7msec)に比し,閉塞15秒後のTa(64.3±13.8msee,p<0.01)で大,
 Tb(36.6±10.4msec,NS)で有意差はなかった。TaはTbに比し大(p<0.01)であった。peak
 negativedP/dtは15秒後,lessnega七iveとなった(一2022±428vs-1295±317mmHg/sec,
 P<0.Ol)。
 GroupBl冠血流量をコントロールの約10～30%まで低下させると,非虚血部で収縮終期後
 に短縮する現象が安定して得られた。コントロール時とこの条件下での比較を行った。
 R-R間隔は不変(630±93vs647±138msec,NS),駆出時問は冠血流減少で短縮(236±42
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 vs208±24msec,p<0.05)した。このことは冠閉塞15秒後に認めた結果と同様で,非虚血部
 の短縮時間と心全体の駆出時問の差により,非虚血部の収縮終期後短縮が出現したことが示唆さ
 れた。
 左室圧減衰の対数プ・ットは,コントロールではfittingは1本の直線で可能であったが,冠
 血流量減少時には2本の直線を要した。左室圧時定数はコント・一ル(48.3±10.4msec)に比し,
 前半部Ta(67.6±22.9msee,p〈0.01)で大,後半部Tb(45.1±17.5msec)では有意差はなかっ
 た。TaはTbに比し大(p<O.01)であった。peaknegativedP/dtは冠血流減少時,lessnega一
 七ive(一1288±490vs-1040±520mmHg/sec,p<0.Oi)となった。
 【結語】左冠動脈一枝閉塞時,または血流量低下時,1)等容弛緩期早期に非虚血部心筋の短縮
 が認められた。この短縮は左室壁局所心筋の収縮力不均衡に起因すると考えられた。2)弛緩期
 左室圧減衰は二分され,前半部時定数は大となり弛緩機能障害が示唆された。3)この弛緩機能
 障害は等容弛緩期早期における(虚血部心筋の伸展に伴う)非虚血部心筋の短縮によると考えら
 れた。
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 【研究の意義・独創的な点】
 急性冠閉塞時及び冠血流量減少時において,非虚血部に血液駆出に関与しない収縮終期後の短
 縮と虚血部の伸展を明瞭にし,二分された左室圧減衰時定数がこの局所運動と関連している,と
 いう報告はなく,また,急性冠閉塞時に二分された左室圧時定数の交点は時間経過とともに左室
 圧の高圧部位に偏移することを示した点も新しい知見である。
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 審査結果の要旨
 急性冠閉塞後,左室圧減衰の時定数が延長すること,冠血流量減少時にはこの時定数が前半部
 と後半部に分かれること,またこの際,壁運動異常が健常心筋にも見られることは既に報告され
 ている。本論文は,完全冠閉塞および冠血流量減少により作成した急性虚血心において,弛緩期
 左室圧減衰障害の機序を局所にとっての収縮期と左室全体としての収縮期との相違から検討した
 論文である。
 心筋虚血を作製する前では,局所の最短心筋長の時相と大動脈弁閉鎖時相とは一致していた。
 急性の完全冠閉塞群では,閉塞15秒後には非虚血部では大動脈閉鎖後も短縮を続け等容弛緩期
 に心周期で最短の心筋長を示すようになる(つまり収縮終期後短縮を示す)。この結果,非虚血
 部心筋長の一心周期の振幅は前値と比較して大となったが,血液駆出に役立っ収縮期短縮量は不
 変であった。一方,虚血部においては大動脈弁閉鎖後に伸展し,非虚血部の最短心筋長を示す時
 相とほぼ一致して小さなピークをとった。左室弛緩機能の指標である等容弛緩期左室圧減衰の時
 定数は,前半部と後半部に分けられるようになり,前半の時定数は後半と較べ大であった。この
 時,心拍数に変動がなかったが、大動脈弁開放から閉鎖までの時間(駆出時間)は短縮し,左室
 全体としての収縮期の短縮を示した。閉塞40秒後には非虚血部の最短心筋長の時相と大動脈弁
 閉鎖時相とは再び一致し,虚血部では収縮期に伸展するfullbuユgeを示した。駆出時間は冠閉
 塞前傾に復した。
 冠血流量を前値の10～30%まで低下させた群では,冠閉塞15秒後に見られる弛緩期変化と非
 常に類似した変化を示した。
 これらの結果から,心筋虚血により収縮力が弱くなった心筋と相対的に強い健常心筋が直列に
 つながった状態で共存すると,心臓全体としての収縮期が短縮し,健常心筋側は大動脈弁閉塞後
 の等容弛緩期にも短縮を続けることとなる。このことより左室圧減衰の時定数の障害を引き起こ
 す。つまり,左室としての収縮期と健常心筋側の収縮期の不一致が等容弛緩期障害の原因である
 と結論している。また,虚血心で観察される壁運動がhyperkineticとなる現象の一部は実際は
 収縮力が増強しているわけでなく収縮終期後の後負荷低下時におこる非虚血部短縮増大に由来す
 る。
 心筋虚血では弛緩障害が生じることは既に知られているが,冠閉塞の経過中,冠血流減少の弛
 緩障害と類似した機序による障害を示す時期があり,この際の弛緩障害は収縮力の不均一性によ
 る駆出期短縮に起因するという新しい知見を示しており,本論文は充分学位に値する。
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